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   To treat superficial bladder cancer or invasive bladder cancer presenting as a solitary tumor, 
conservative therapy such as transurethral resection of bladder tumor or partial cystectomy has long 
been carried out. We studied the effect of  1-hexylcarbamoy1-5-fluorouracil (HCFU), and the effects 
of the combination of HCFU and  2.5-di-O-acetyl-D-glucaro-(1-4)(6-3) dilactone (SLA) which is 
an  anti-p-glucuronidase agent, for preventive therapy. In the patients treated with HCFU, the 
recurrence rate was 3.6% and 26.6% one year and two years, respectively, after conservative opera-
tion. In the patients treated with both SLA and HCFU, the recurrence rate was lower than in 
those treated with  HCFU one year or more after conservative operation, and a long-term preventive 
effect was expected for nondrinkers. 
                                                    (Acta Urol. Jpn. 38: 19-24, 1992) 











































を可能なかぎり長期間連 日経 口投与 した.






和 田,ほ か:HCFU・ 膀 胱 腫 瘍
TableL背 景要 因
2正
L解 析 症 例
集 積 され た症 例 は す べ て 対 象 症 例 の条 件 を 満 して い
た,ま た 薬剤 の投 与 が プ ロ1・コ ール の ご と く,4週 間
以 上 行 われ た も のは 解 析 対 象 と した とこ ろ,登 録 例 全
例 が この 条件 を満 た して い た.従 って,再 発 予 防 効 果
に つ い て は57例,HCFUとSLAの 併 用 効 果 に つ い
てはA群34例,B群53例 計87例を解 析 対 象 と した,
2.背 景 要 因 の 検 討
封 筒 法studyを 試 み たHCFUとSLAの 併 用 に
つ い て の み検 討 した 結果 は,Tablelに治 療成 績 に 関
係 す る と考 え られ る各 種 の 背景 要 因 の分 布 に つ い て示
した.性 別 で は男 性 が 多 く,男 性 が69%,女 性 が31%
で あ った.全 体 の 平 均 年 齢 は66.8歳,A群は67.8歳,
B群 は66.2歳で あ った.組 織 型 は ほ とん どTCCで
あ った.一 方,grade別 に検 討 す る とA群,B群 と も
grade2症例 が 最 も多 く,再 発 の 有 無 で は 両 群 と も
初 発 症例 が圧 倒 的 に 多 く,腫 瘍 数 に つ い て は 両 群 で単
発腫 瘍 が 多 か った.stageの明 白 な部 分 切 除術 例11例
に つ い てstage別に 検 討 した と ころ,A群 は4例 で,
うちpT3a3例,pT3bl例,B群 は7例 で,う ち
pT21例,pT3a4例,pT3b2例 で あ った.
各背 景 要 因 につ い て質 的 要 因 はX2-test,量的 要 因は
はU-testを用 い て 両 群 間 の 分 布 差 を 検 定 した.そ の
結 果,両 群 間 に 各要 因 の分 布 上 の片 寄 りは認 め られ な
か った.
3.投 薬 状 況




薬 剤 の平 均 投 与 日数 はA群 は280日,B群 は263日で
あ り,ミ フ ロール の 平 均 総投 与量 はA群 は101g,B
群 は92gで あ っ た.投 与 日数,平 均 総 投 与量 と もに
両群 間 に差 は 認 め られ な か った.
4.副 作 用
HCFUとSLAの 併 用 効 果 で の 検討 に お い て 副作
用 は 詳 細 に 調 べ られ た(Table2)
A群 に34例中6例(17.6%),B群に53例中5例(9.4
%)に 副 作 用 の 発 現 が認 め られ た.
症 状 別 で は 熱 感4例,頻 尿3例,嘔 気 ・嘔 吐1例,
冷 汗1例,ふ らつ き2例 で あ った ・ これ らの うち熱 感,
嘔 気 ・嘔 吐,ふ らつ きはHCFUに 起 因す る と考 え
られ る.こ れ らの 副作 用 につ いて は,ア ル コー ル飲 酒

































































位 の 頻 度 で 副作 用 が 出 現 したか は は っ き りしな い.と
ころ で,HCFUに は ア ル コール との相 互 作 用 が あ る
た め患 者 に は アル コ ール飲 酒 は 行 わ な い よ うに 注 意 を
した が,飲 酒 に よ るantabuse様症 状 が3例 に み られ
た.し か しな が ら,重 篤 な副 作用 は1例 もみ られ なか
った.
5.生 存 率 お よび 非 再 発 率
生 存 率 をFig.1お よびFig.2に 示 した.57例 の
TUR-btお よび膀 胱 部 分 切 除 術 に お け る生存 率 は1
年 で は96.5%,2年 では93.O%であ った.一 方,封 筒
法 に て 検 討 したHCFUとSLA併 用 群 で の生 存 率
に つ い て は,HCFU単 独 治療 のB群 の2年 生 存 率 が
89.8%であ るの に対 し,HCFUにSLAを 併 用 した
A群 に 死亡 例 は認 め られ ず,生 存 率 は100%であ った.
両 群 間 の 生 存 率 の 差 をLog-Ranktestで検 定 した
と ころ,A群 で 生 存 率 が 高 い傾 向が 認 め られ た(p=





































































まず,KCFU投 与 群57爾で の1年 後 再 発 率 ほ9 .6
%,2年 後 再 発 率 は26.6%,3年 後再 発 率 は37.8%で
あ った.一 方,HCFUとSLAの 併 用 効 果 に つ い て
は,A群 で1例,B群 で2例 再 発 に 関す る追 跡 イ朔 例































Fig.4.享 卜 再 発 率
あ る のに 対 し,A群 は79.4%であ り,SLA併 用 群 の
非 再 発 率 が 高 い 傾 向 に あ るが,Log-Ranktestによ
る検 定 で は有 意 差 は認 め られ な か った(p=O.6158),
highstageの多 か った膀 胱 部 分 切 除 術 に つ い て生
存 率 お よび非 再 発 率 に つ い て 検討 した と こ ろ,生 存 率
につ い て はHCFU,SLA併 用 のA群 で は4例 と症
例 は 少 な いが,2年 生 存 率 は100%で あ った が,HC-
FU単 独 投 与 のB群 で は7名 中,2年 生 存 者 は4名
で,生 存 率 は57.1%であ つた.一 方,非 再 発 率 に つ い
て はA群 では2年 後 の 非再 発 率 は50%で あ るの に 比 しt




の播種を考慮 して膀胱部 分切除術症例は減少 してい
る,

















対 す るTURや 膀 胱 部 分 切 除術 後,ま った く再 発 予
防 治療 を 行 なわ な か った場 合 の再 発 率 は 諸 家 に よれ
ば,1年 で18～41%,2年 で32～50弩で あ り13-15),
HCFUの 再 発 予 防 効果 は あ る と考 え ら れ た.三 崎
ら16)によれ ば,HCFUの 再 発 予 防 効果 はTegaful
以 上 で あ り,さ らにHCFUの 効果 は投 与 後1年 以降
に 発 現す る可 能 性 が あ る と報 告 して い る.
米瀬17)はSLAの効 果 も時 間 の経 過 と と もに増 大 し
た と報告 して い る た め,今 回 さ らにHCFUとSLA
併用 の再 発 予 防 効果 を封 筒法 に てHCFU単 独 投 与
群 とで比 較 した.再 発 率 は1年 未 満 で 差 は な か っ た
が,1年 以 後 併用 群 で低 く(Fig.4),かつ 生存 率 で も
併用 群 で 良好 な結 果 を えた(Fig.2).
HCFUの 副作 用 に つ い て は,今 回 はHCFUと
SLA併 用 群 お よびHCFU単 独投 与 群 の87例に つ い
て調 べ た が,11例13%にみ られ た.諸 家 の 報告16・18)と
同様 で 熱感,尿 意 頻 数 とい った 中 枢 刺激 症 状 は 数 例 で
み られ た他 に,fluoropyrimidine系薬剤 とほ ぼ 同 程
度 に 消 化器 症 状 が み られ た.飲 酒 に よるantabuse様
症 状 は3例 でみ られ た が,重 篤 な 副 作用 は1例 もな か
つた.
西 尾19>らに よれ ば,HCFUは 経 口投 与 後,120分
まで血 中5-FU濃 度 が 増 加 し,尿 中5-FU濃 度 は 時
間 の経 過 と と もに 高 濃 度 を維 持す る こ と よ り,臨 床 的
に も十 分 有 用 な薬 剤 と考 え られた.
結 語
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